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論 文 内 容 の 要 旨 
【背景】動脈硬化性疾患の発症機序として、インスリン抵抗性、高血圧、高脂血症、肥満等の重要性が提唱され
ているが、発症機序とインスリン抵抗性との直接的な関連性は明確にされていない。 
【目的】2型糖尿病において、早期の動脈硬化症とインスリン抵抗性の関連性について検討した。 
【方法】2型糖尿病患者119例（男71例、女48例；年齢54±12（SD）歳；罹病期間8.6±7.2年）を対象とし
た。インスリン抵抗性の指標として、正常血糖高インスリンクランプ法によるM／I値を使用した。動脈硬化症に
おける動脈壁肥厚度を、高解像度超音波法により頸動脈及び大腿動脈の内膜中膜複合体肥厚度（CA－，FA－IMT）
として測定した。 
【結果】①CA－及びFA－IMTはM／I値と有意な負の単相関関係（CA－IMT，r＝－0.23，P＝0.014；FA－IMT，r
＝－0.19，P＝0.043）を認めた。 
②重回帰分析においては、Log（CA-IMT）（R2＝0.347）に対して、年齢についで収縮期血圧、M／I値が有意な独
立した寄与因子であり、Log（FA－IMT）（R2＝0.398）に対して、喫煙についで年齢、M／I値、BMIが有意な独立
した寄与因子であった。 
【考察】本研究は、インスリン抵抗性の評価としてゴールドスタンダードである正常血糖高インスリンクランプ
法を用い、2型糖尿病においてCA－及びFA－IMTとの直接的な関連性とその寄与度を検討した点が新知見である。
動脈硬化症の早期マーカーであるIMTに対しては、種々の危険因子がその成立に寄与すると考えられるが、CA－
及びFA-IMTにおいてインスリン抵抗性は他の臨床因子とは独立して寄与することが示された。今回の検討により
2型糖尿病のCA－及びFA-IMTの進行に対するインスリン抵抗性の寄与を初めて明確に示した。 
【結語】2型糖尿病の動脈壁肥厚度とインスリン抵抗性は関連することを明確にした。 
 
論 文 審 査 の 結 果 の要 旨 
 動脈硬化性疾患の発症機序として、インスリン抵抗性、高血圧、高脂血症、肥満等の重要性が提唱されている
が、発症機序とインスリン抵抗性との直接的な関連性は明確にされていない。 
 そこで2型糖尿病において、早期の動脈硬化症とインスリン抵抗性の関連性について検討した。 
 2型糖尿病患者119例（男71例、女48例；年齢54±12（SD）歳；罹病期間8.6±7.2年）を対象とした。イ
ンスリン抵抗性の指標として、正常血糖高インスリンクランプ法によるM／I値を使用し、動脈硬化症における動
脈壁肥厚度を高解像度超音波法により頸動脈及び大腿動脈の内膜中膜複合体肥厚度（CA－，FA－IMT）として測
定した。 
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 CA－及びFA-IMTはM／I値と有意な負の単相関関係（CA－IMT，r＝－0.23，P＝0.014；FA－IMT，r＝－0.19，
P＝0.043）を認めた。重回帰分析においては、Log（CA－IMT）に対しては、年齢についで収縮期血圧、M／I値が
有意な独立した寄与因子であり、Log（FA－IMT）に対しては、喫煙についで年齢、M／I値、BMIが有意な独立し
た寄与因子であった。 
 本研究は、インスリン抵抗性の評価としてゴールドスタンダードである正常血糖高インスリンクランプ法を用
い、2型糖尿病においてCA－及びFA－IMTとの直接的な関連性とその寄与度を検討した点が新知見である。動脈
硬化症の早期所見であるIMTの肥厚に対しては、従来からの危険因子がその成立に寄与すると考えられるが、CA
－及びFA－IMTにおいてインスリン抵抗性は従来の臨床因子とは独立して寄与することが示された。 
 今回の検討により2型糖尿病の動脈壁肥厚度とインスリン抵抗性は関連することを明確にした。 
  以上の研究は代謝内分泌病態内科学、糖尿病性大血管障害の病態研究に貢献するものであり、博士（医学）の
学位を授与されるに値するものと判定された。 
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